Фторхинолоны и ДНК генеративных клеток мужчин при лечении урогенитального хламидиоза by Захаренко, А. Г.
Вестник фармации № 4 (30) 2005
существенно снижалась на 2-3 сутки после 
операции (5-7 сутки в контрольной груп­
пе). 10 из 12 пациентов (83%) были выпи­
саны на амбулаторное лечение на 5 сутки 
после оперативного вмешательства. Двое 
(17%) -  на 7 сутки в связи с развитием 
краевого некроза раны, который мог быть 
связан с мобилизацией пальцев кисти. Па­
циенты контрольной группы находились 
на стационарном лечении до снятия швов 
(12-14 сутки). У троих из них было отме­
чено сохранение ригидности пальцев и 
сгибательных контрактур через месяц по­
сле операции. Эти контрактуры не связаны 
с рецидивом заболевания и интерпретиро­
вались как результат рефлекторной симпа­
тической дистрофии послеоперационного 
периода.
ВЫВОДЫ
Введение в послеоперационном пе­
риоде в область раны раствора «Диклоберл 
® N 75» позволило снизить проявления 
воспалительного процесса и начать ран­
нюю мобилизацию оперированной кисти и 
пальцев, тем самым снизить частоту и ин­
тенсивность таких осложнений, как после­
операционная ригидность пальцев и реф­
лекторная симпатическая дистрофия. В ре­
зультате этого уменьшилась продолжи­
тельность пребывания пациентов в ста­
ционаре с 12-14 дней до 5-7 дней.
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THE PREVENTION OF POSTOPERATIVE 
COMPLLICATION DURING TREAT­
MENT OF DUPUYTREN DISEASE BY US­
ING PREPARATION "DICLOBERL®№75" 
Operative interventions aimed at the correc­
tion o f apparent flexion contractures of fin­
gers in case o f Dupuytren’s disease are often 
accompanied by such complications as post­
operative rigidity and reflex sympathetic dys­
trophy. Using introduction of preparation 
“Dicloberl® N 75” into the postsurgical 
wound area let to reduce intensity of inflam­
mation process manifestations, to begin early 
mobilization o f involved fingers, to diminish 
duration of patients stay at the hospital.
А.Г.Захаренко
Ф ТОРХИНОЛОНЫ  И ДНК ГЕНЕРА­
ТИВНЫ Х КЛЕТО К М УЖ ЧИН ПРИ 




В связи с большой частотой использова­
ния фторхинолонов для лечения уроге­
нитального хламидиоза, для установле­
ния безопасности влияния данных пре­
паратов на генеративные клетки муж­
чин, было проведено исследование пока­
зателей хроматингетерогенного теста. 
Используемый тест основан на свойстве 
флюорохром-акридин-оранже-вого кра­
сителя давать зеленое свечение при свя­
зывании с нормальной ДНК, тогда как 
контакт с денатурированной ДН К про­
является желто-оранжево-красным 
свечением.
Анализ полученного исследования пока­
зал, что фторхинолоны характеризова­
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лись низким уровнем токсического дей­
ствия на половые клетки (р<0,05) и мо­
гут быть рекомендованы для лечения 
хламидиоза у  молодых мужчин, не 
имеющих детей.
ВВЕДЕНИЕ
В настоящее время для лечения ин­
фекций, передающихся половым путем 
(ИППП), в частности урогенитального 
хламидиоза, все чаще стали использовать 
фторхинолоны [5,6]. Препараты данного 
класса характеризуются бактерицидным 
типом действия (ингибируют ДНК-гиразу 
микробной клетки).
Фторхинолоны хорошо всасывают­
ся при приеме внутрь: ципрофлоксацин на 
75%, офлоксацин -  93-95%, левофлокса- 
цин-100%. Они создают высокую концен­
трацию в половых органах, проникают 
внутрь клеток, где репродуцируются хла­
мидии [2,6]. Описан высокий терапевтиче­
ский эффект излечения хламидийной ин­
фекции, особенно при использовании оф- 
локсацина и левофлоксацина[5,6].
В то же время, фторхинолоны, как 
любые лекарственные средства, имеют по­
бочные эффекты, многие из которых хо­
рошо изучены [2,6]. В литературе практи­
чески отсутствуют данные о влиянии 
фторхинолонов на репродуктивную функ­
цию мужчин, хотя это имеет большое зна­
чение, учитывая довольно широкое при­
менение антибиотиков и наличие пробле­
мы мужского бесплодия, что явилось от­
правным пунктом в изучении вопросов 
безопасного применения данных антибио­
тиков у молодых мужчин [2,5].
Цель работы: установить влияние 
фторхинолонов на ДНК генеративных кле­
ток мужчин.
МЕТОДЫ
Для исследования состояния ДНК 
сперматозоидов человека был использован 
хроматингетерогенный тест [3]. Этот ме­
тод основан на свойствах флюорохром- 
акридин-оранжевого красителя давать зе­
леное свечение в состоянии, связанном с
натуральной и нормальной ДНК. При кон­
такте с денатурированной ДНК выявляется 
желто-оранжево-красное свечение. Этот 
тест позволяет визуально охарактеризовать 
состояние мужских половых клеток. Пока­
зано, что аномально высокий процент (бо­
лее 30%) денатурированных ДНК головок 
сперматозоидов сочетается с пониженной 
способностью к оплодотворению [3]. Вы­
сокий процент сперматозоидов, дающих 
зеленое свечение, свидетельствует о высо­
кой биологической продуктивности поло­
вых клеток.
Свежеполученную сперму в коли­
честве 1 мл смешивали с 3 мл стерильного 
раствора Тироде (раствор Рингера с хло­
ридом магния и фосфатом натрия) с по­
следующим центрифугированием в тече­
ние 5 минут при 1300 оборотах в минуту. 
Надосадочную жидкость сливали, добав­
ляли раствор Тироде (3 мл) и центрифуги­
рование повторяли. После удаления надо- 
садочной жидкости делали толстые мазки 
из осадка на предметных стеклах, с после­
дующим их высушиванием на воздухе (в 
течение 20 минут). Полученные препараты 
фиксировали в жидкости Карнуа (этило­
вый спирт, хлороформ и ледяная уксусная 
кислота в соотношении 6:3:1 на протяже­
нии 2 часов. На зафиксированные препара­
ты наносили 2-3 мл акридинового- 
оранжевого и выдерживали 5 минут. По­
лученные препараты промывали дистил­
лированной водой, накрывали покровным 
стеклом и рассматривали под микроско­
пом.
В качестве испытуемых были лица 
(60 мужчин в возрасте 20-25 лет), прини­
мавшие по показаниям (хламидиоз нижних 
отделов урогенитального тракта) офлокса­
цин (п=12), ципрофлоксацин (п=12), пеф- 
локсацин (п=12), ломефлоксацин (п=12), 
левофлоксацин (п=12). Для исследования 
были отобраны только пациенты с нор­
мальными показателями хроматингетеро- 
генного теста, хотя в наших наблюдениях 
установлено, что при урогенитальном хла- 
мидиозе в 63% случаев имеются отклоне­
ния в показателях данного теста. Группу 
интактного контроля составляли лица, 
проходившие анонимное обследование на 
биологическую продуктивность спермато-
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зондов, не предъявляющие жалоб и объек­
тивно здоровые (10 человек в возрасте 20- 
26 лет). Суточная доза офлоксацина со­
ставляла 0,8 г, ципрофлоксацина - 1,0 г, 
пефлоксацина - 0,8 г, ломефлоксацина - 0,8 
г, левофлоксацина - 0,5 г. Тест проводили 
до назначения препаратов, на 5 день прие­
ма (период максимальной химиотерапев­
тической активности антибиотика), через 1 
и 3 (после завершения полного цикла 
сперматогенеза) и 6 месяцев (отдаленные 
результаты) после проведенного лечения.
Все полученные данные были обра­
ботаны статистически на компьютере Pen­
tium 150 с использованием программы Ex­
cel 7,0.
РЕЗУЛЬТА ТЫ И  ОБСУЖДЕНИЕ
Анализ данных хроматингетероген- 
ного теста семенной жидкости свидетель­
ствует о том, что средний показатель у лиц 
из группы интактного контроля (здоровых 
обследуемых) по содержанию дефектных 
сперматозоидов составлял (24,8+3,5)% . 
Больные с указанной патологией имели 
средний уровень генеративных клеток с 
денатурированной ДНК до начала терапии, 
равный (28,7+5,7)%. Результаты исследо­
вания отражены в таблице №1.
Таблица 1
Показатели хроматингетерогенного теста (ХГТ) во время и после окончания лечения 
































36,1+2,3 30,5+2,4 29,4+2,4 28,5+2,5
Пефлоксацин
(п=12)
27,1+1,8 39,7+3,3 32,1+1,6 28,5+1,7 28,2+2,1
Ломефлоксацин 
(п= 12)
26,8+2,3 37,4+2,6 30,9+4,2 28,8+3,2 29,5+3,5
Левофлоксацин
(п=12)
27,3+1,2 32,8+2,1 29,8+2,3 27,9+3,5 27,9+3,6
К 5 дню проводимой терапии пока­
затель сперматозоидов с денатурирован­
ной ДНК у лиц, принимавших офлоксацин, 
составлял (35,2+1,5)%, что незначительно 
превышало норму, через 1 месяц после 
окончания приема ЛС показатель практи­
чески нормализовался, а через 3 и 6 меся­
цев после лечения был в пределах нормы. 
У пациентов, принимавших ципрофлокса- 
цин, изучаемый показатель на 5 день лече­
ния превышал норму (36,1+2,3)%, через 1 
месяц после лечения был практически 
нормальным и соответствовал нормаль­
ным значениям через 3 и 6 месяцев после
окончания приема ЛС. У леченных пеф- 
локсацином на 5 день лечения и через 1 
месяц после окончания приема ЛС хрома- 
тингетерогенный тест превышал норму, 
восстановление наблюдалось через 3 ме­
сяца после лечения и не отклонялось через 
6 месяцев. При назначении ломефлокса­
цина изучаемый показатель увеличивался 
на 5 день лечения (37,4+2,6)%, практиче­
ски был в норме через 1 месяц после окон­
чания приема, полностью восстанавливал­
ся через 3 месяца и не изменялся в отда­
ленном периоде наблюдений. У пациентов, 
пролеченных левофлоксацином, на 5 день
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приема ЛС и через 1 месяц поле окончания 
терапии регистрировались незначительные 
отклонения в показателях хроматингетеро- 
генного теста, восстановление происходи­
ло через 3 месяца после окончания лечения 
и не происходило отклонений от нормы 
через 6 месяцев после лечения.
Полученные данные указывают на 
то, что на 5 день лечения фторхинолонами 
не происходило существенного изменения 
состояния ДНК головок сперматозоидов. 
Допустимая норма деградированных 
форм-3 0% [3].
Полученные данные позволяют за­
ключить, что все фторхинолоны характе­
ризуются низким уровнем токсического 
действия на генеративные клетки мужчин 
(р<0,05). На 5 день применения фторхино- 
лонов показатель хроматингетерогенного 
теста незначительно превышал допусти­
мый уровень деградированных ДНК, через 
1 месяц после лечения показатель данного 
теста был практически нормальным при 
использовании ципрофлоксацина и ломеф- 
локсацина, нормализовался у левофлокса- 
цина. Через 3 месяца после окончания 
приема лекарственных средств отклоне­
ний от нормы изучаемого показателя не 
было. Через 6 месяцев после окончания 
лечения фторхинолонами показатель хро­
матингетерогенного теста был в пределах 
нормы.
ВЫВОДЫ
Фторхинолоны проявляют низкую 
токсичность в отношении сперматозоидов 
у пациентов, леченных по поводу хлами- 
дийной инфекции нижних отделов уроге­
нитального тракта. Это позволяет считать 
их безопасными в отношении генератив­
ных клеток мужчин.
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THE CHARACTERISTIC OF HUMAN 
GENERATIVE CELLS DNA STATE 
DURING TREATMENT OF CHLAMIDI- 
ASIS WITH FLUOROQUINOLONES 
In view of high frequency of fluoro­
quinolones use for estimation of their safety 
the investigation o f parameters of chromot- 
ingeterogenous test in generative male cells 
under the treatment with average therapeutic 
doses of several fluoroquinolone antibiotics 
was conducted. The test used is based on 
property of fluorochrome-akredine-orange 
dyestuff to produce yellow-orang-red stain­
ing upon binding to denatured DNA and 
green staining with normal one.
The analysis showed that fluoroqui­
nolones investigated are characterized by low 
level of toxic action onreproductive cells 
(p<0.05) and could be safely administered for 
treatment of chlamidiasis in still childless 
males.
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